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ABSTRACT 
 
Efficacy, Safety, and Tolerability of Quetiapine in Patients with Schizophrenia 
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Atypical antipsychotics have an improved tolerability profile, and are less likely to cause debilitating extrapyra-
midal symptoms (EPS) than are the conventional antipsychotics. Quetiapine, the fourth atypical antipsychotic, 
was marketed in Korea as well as in the United States and is also available in over 70 countries worldwide. 
Quetiapine has been shown to be effective and well tolerated in patients particularly vulnerable to EPS related to 
conventional antipsychotics. In this article, we review the clinical trials examining the efficacy, safety, and tolera-
bility of quetiapine in treating patients with schizophrenia. (Korean J Psychopharmacol 2004;15(2):135-143) 
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서     론 
 
정신분열병의 치료는 1세대 항정신병약물인 chlorpro-
mazine의 발견과 함께 혁명적으로 발전되었다. 일세대 
항정신병약물은 많은 정신분열병 환자의 정신병적 증상 
개선에 지대한 역할을 하였으나, 이들 약물과 연관된 부
작용들, 특히 급성 추체외로 증후군과 지연성 운동장애
를 포함한 운동장애는 의사나 환자 모두에게 최소한 동
등한 항정신병효과를 가지면서도 추체외로부작용을 일으
키지 않는 항정신병약물의 개발을 촉진하게 되었다. 이와 
같은 기대대로 유의한 항정신병효과를 가지면서 치료용
량 범위내에서 추체외로부작용을 거의 일으키지 않는 
소위‘비정형 항정신병약물(atypical antipsychotics)’이 
개발되어 임상에 소개되고 있다. quetiapine은 국내 및 
미국에서는 네 번째로 판매된 비정형적 항정신병약물로 
정신분열병의 치료약물로 1997년 9월에 미국 FDA의 
공인을 받았으며 국내에서도 2000년부터 임상에 사용
되고 있다. 
이 논문에서는 정신분열병 환자의 치료에 있어 quetia-
pine의 효능과 안전성, 그리고 내약성을 검증한 중요한 
국내외 임상연구들을 검토하여 임상실제에서 quetiapine 
사용에 지침을 제공할 목적으로 기획되었다. 
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들에는 중등도에서 중증의 정신분열병 입원환자들을 대
상으로 6주 동안 무작위, 이중맹검, 대조군을 이용한 세 
편의 연구가 있다.1-3) 이들 연구들은 quetiapine이 위
약에 비해 유의한 항정신병효과가 있는지를 검증할 뿐 
아니라 유의한 치료용량을 설정하는데에 특히 의의가 있
었다. Borison 등의 연구는1) quetiapine을 최고 하루 
750 mg까지 임상상태에 따라 투여할 수 있는 가변용량 
연구였다. 반면 Avanitis와 Miller의 연구에서는2) quetia-
pine의 다섯 가지 고정 용량을 haloperidol(일일 12 mg) 
및 위약과 비교하였다. 마지막으로 Small 등의 연구에
서는3) 환자들에게 quetiapine 저용량(하루 250 mg)이
나 고용량(하루 750 mg)으로 적정하여 위약과 비교하
였다. 
무작위배정 이중맹검상태에서 다른 항정신병약물과 
quetiapine간의 비교임상연구(6~24주의 기간)가 여러
편 보고되었다. Peuskens와 Link는4) 6주 동안 quetia-
pine의 가변 용량(최고 750 mg까지)을 chlorproma-
zine(하루 750 mg까지)과 비교하였다. King 등5)이 수
행한 6주짜리 연구에서는 quetiapine의 고정 용량을 비
교하였다(하루 두 번 225 mg, 하루 세 번 150 mg, 하
루 두 번 25 mg). Copolov 등은6) 6주 동안 quetiapine 
하루 평균 455 mg의 용량과 haloperidol 하루 8 mg을 
비교하였다. 8주 동안 quetiapine 하루 600 mg을 halo-
peridol 하루 20 mg과 비교한 연구도 있다.7,8) 마지막
으로, Velligan 등은 24주 동안 quetiapine 300 mg과 
600 mg을 12 mg의 haloperidol과 비교하였다.9) 국내
에서는 정신분열병 환자에서 quetiapine의 임상효과와 안
전성에 대한 개방연구10)가 한편 보고되었다. 
 
임상적 치료효과 
 
1. 전반적 증상 
위약 대조군 임상 연구에서, quetiapine은 위약에 비해 
BPRS 전체 점수에서 유의한 감소를 보였다.1-3) 다른 항
정신병약물과 비교한 임상 연구를 보면, 일일 450 mg
의 quetiapine이 일일 50 mg보다 BPRS 전체점수를 감
소시키는데 효과적이었으며,5) 일일 600 mg의 quetia-
pine이 일일 20 mg의 haloperidol과 비교될만한 BPRS
의 호전을 가져왔다(하루 600 mg의 quetiapine이 halo-
peridol보다 증상 감소가 더 컸지만, 이 약물 사이의 차
이는 통계적 유의성에 도달하지는 못하였다).7) 최근의 
post hoc reanalysis에서 BPRS 전체 점수의 30% 감
소를 기준으로 한 반응율에 있어 quetiapine은 haloper-
idol보다 유의미하게 우월하였다(p=.042).11) 
치료반응군(BPRS 전체 점수의 40% 이상의 감소로 
정의)을 보면, 고정용량 연구에서 quetiapine 150 mg, 
300 mg, 600 mg에 대한 치료반응을 보이는 환자들의 
비율은 모두 위약보다 유의하게 높았다(p<.0083).2) 저
용량(250 mg)과 고용량(750 mg)을 투여한 연구에서
도, quetiapine의 두 용량 모두 위약군보다 치료반응군
의 비율이 높았으나, 고용량군에서만 통계적으로 유의한 
차이가 있었다.3) 이와 같은 결과는 정신분열병 환자에
서 전반적 항정신병효과를 얻기 위해서는 용량이 중요
함을 시사하며, 초기 약물증량 전략에서 유의한 부작용
이 없으면 600 mg까지는 증량하는 전략이 필요함을 의
미한다. 
위약대조 임상연구에서, 고용량의 quetiapine은 위약
에 비해 CGI-S(CGI-Severity of Illness)의 더 큰 향
상을 유의미하게 보였다.2,3) 다른 약물과의 대조 연구에
서는 quetiapine과 haloperidol에 의한 CGI 점수의 감
소가 관찰되었으며,6) 다른 두 연구에서는 CGI-S 점수
의 감소 평균이 haloperidol보다 quetiapine에서 더 높
았다.7,8) 
haloperdol과의 비교연구에서 평균 455 mg의 que-
tiapine과 평균 8mg의 haloperidol은 모두 PANSS 전
체 점수의 유의한 감소를 보였다.6) 치료군에 따른 차이
가 유의미하지는 않았으나, 점수 감소의 폭은 임상적으
로 유의미하였다(quetiapine：-18.7±1.63, haloper-
idol -22.1±1.63). 또 다른 약물 비교 이중맹검 연구
에서 quetiapine으로 치료받은 환자들(하루 600 mg)은 
haloperidol로 치료받은 환자들(하루 20 mg)에 비해 양
적으로 PANSS 점수의 더 큰 향상이 치료 중 4주(각각 
-9.05와 -5.82；p=.061)와 종결시점인 12주(각각 
-11.50과 -8.87；p=.234)에서 관찰되었으나, 이 차
이는 통계적으로 유의하지 않았다.7) 나아가 4주와 12
주 사이에 PANSS 전체 점수의 20% 이상의 감소를 반
응이 있다고 정의하였을 때, haloperidol보다 quetiapine
으로 치료받은 환자들이 통계적으로 유의미하게 더 많은 
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치료반응을 보였다. 이상에서 quetiapine의 전반적 항정
신병효과를 보면 haloperidol과 동등한 유의한 효과가 
있음이 입증되었으며, quetiapine의 경우 최소 400 mg
이상에서 항정신병효과가 있으며 용량에 따라 항정신병
효과가 증가됨을 알 수 있다. 
 
2. 양성 증상 
위약 대조군 임상 연구들에서, BPRS 양성증상군 점수
의 변화로 평가되는 정신분열병의 양성증상의 감소에 있
어 quetiapine의 효능은 위약에 비해 통계적으로 유의
하게 우월하였거나,2,3) 근소하게 나았었다.1) BPRS 양성
증상군 점수의 감소에 있어 quetiapine과 haloperidol은 
통계적으로 유의한 차이를 보이지 않았다.2) 저용량 투
여군(하루 250 mg)과 고용량투여군(하루 750 mg)을 
대상으로 한 연구에서, 두 용량 모두에서 위약군보다 양
성 증상이 더 호전되었으나, 고용량투여군에서만 통계적
으로 유의한 차이를 보였다.3) 
 
3. 음성 증상 
고정 용량을 사용한 연구에서 각각의 용량에서 모두 음
성증상의 향상이 관찰되었는데, 하루 300 mg 사용군에
서 가장 큰 향상이 있었다(위약 대비 p<.05).2) halo-
peridol을 투여받은 환자들이 quetiapine과 유사한 향상
을 보인 반면, 위약을 투여받은 환자들에서는 SANS의 
점수가 더 악화되었다. 저용량(하루 250 mg)과 고용량
(하루 750 mg)에 대한 임상 연구에서 고용량을 투여받
은 환자들이 위약에 비해 음성증상의 향상이 더 우월하
였다.3) 
전체적으로 이 연구들은 quetiapine이 정신분열병의 
양성/음성 증상의 치료에 chlorpromazine, haloperidol, 
risperidone, olanzapine과 유사한 효능을 가짐을 제안
하고 있다. 그러나 음성증상의 호전을 확인하기 위해서
는 1년 이상의 장기추적연구가 필요하고 quetiapine을 
포함한 비정형 항정신병약물이 정말 유의하게 1차 음성
증상을 호전시키는지 아니면 추체외로증후군이나 우울증
과 연관된 2차 음성증상만을 호전시키는지에 대해서도 
좀 더 지속적인 연구가 필요한 실정이다. 
 
4. 인  지 
집행기능, 주의력, 작동기억, 이차 기억, 각성 등의 장
애가 첫 번째 정신병적 삽화 이후 지속되는 정신분열병
의 특징이며, 적절한 항정신병약물 치료로 양성증상이 
소실된 이후에도 지속적으로 관찰된다.12) 정신분열병 환
자의 이차기억의 결여가 직업 기능, 사회적 기능, 지역사
회 생존 등과 같은 기능적 결과 평가의 가장 중요한 예
측인자로 판명되고 있다.13,14) chlorpromazine이나 halo-
peridol과 같은 정형적 항정신병약물이 인지기능에 대
해 특별한 효과가 없는데 반해,15,16) 비정형 항정신병약
물들(clozapine, risperidone, olanzapine, ziprasidone)은 
인지 기능의 측면에서도 향상을 가져오는 것으로 알려
져 있다.17) 
quetiapine이 여러 가지의 인지기능 영역에서 효과가 
있는가에 대한 몇 편의 연구가 시행되었다. Sax 등의 연
구에서18) 정신분열병 환자의 주의력 수행이 quetiapine 
치료를 시작한지 2개월 동안 검증되었다. 치료 이전에 
10명의 정신분열병 환자의 주의력 수행은 대조군에 비
해 유의미하게 더 나빴다. quetiapine 치료 동안 환자들
의 주의력 수행이 향상되었고, 2개월이 끝날 때쯤에는 
대조군과 비교하여 유의미한 차이가 발생하지 않았다. 이 
결과들은 quetiapine이 정신분열병 환자에서 주의력 수
행의 유의미한 호전이 야기된다는 것을 시사한다. 6개월 
동안 quetiapine과 haloperidol 양군간의 임상효과 및 
인지기능을 비교한 연구결과를 보면,19) 치료 6개월 이
후 quetiapine군은 추체외로 증후군이 거의 없었으며 정
신병적 증상과 정동증상을 호전시켰다. 또한 quetiapine 
치료군의 경우 인지 기능, 특히 언어적 추론, 언어의 유
창함, 즉각 기억, 집행 기능, 시공간적 추적 등의 유의한 
향상이 있었다. haloperidol을 복용한 환자들은 일반적 임
상 상태의 호전만 보였을 뿐, 양성증상이나 음성증상, 정
동, 인지기능에는 특별한 호전이 없었다. haloperidol과 
비교할 때, quetiapine 치료는 정신병적 증상과 인지 기
능 모두의 호전과 관련되었다. 또 다른 연구에서20) 집행
기능, 기억, 주의력에 대한 측정으로 quetiapine과 halo-
peridol을 24주간 투여한 후 집행기능, 기억, 주의력의 
호전정도를 비교하였다. 정신분열병 환자 58명이 무작위
로 haloperidol(하루 12 mg)과 quetiapine군(하루 300 
mg이나 600 mg)에 배정되었다. 하루 600 mg의 고용
량의 quetiapine을 투여받은 환자들은 haloperidol을 
투여받은 환자들에 비해 전반적인 인지 기능의 향상이 
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있었다. 특정한 향상이 집행기능, 주의력, 언어 기억력에
서 발견되었다. 이 치료 효과의 차이는 단지 benztro-
pine 사용이나 약물 부작용, 증상의 변화 때문은 아니었
다. 고용량의 quetiapine 치료(하루 600 mg)가 haloper-
idol이나 저용량의 quetiapine 치료(하루 300 mg)보다 
좀 더 많은 이점이 있었다. 
자연적 치료 환경에서 quetiapine과 전통적 항정신병
약물의 효능을 검사한 연구를 보면, 40명의 외래로 통원
중인 정신분열병 환자를 무작위로 배정하여 정형적 항
정신병약물을 계속 복용하는 군(N=20)과 quetiapine으
로의 교체군(N=20)으로 분류하여 정신병적 증상 및 인
지기능 등을 관찰한 연구가 있다.9) 이 연구에서 치료 6
개월 이후 quetiapine의 평균용량은 하루 319±143 mg
이었고, 정형적 항정신병약물의 평균 용량은 chlorpro-
mzaine 당량을 기준으로 348±348 mg이었다. 정신병
적 증상의 양성증상과 음성증상에 두 약물치료군 간의 
유의한 차이는 관찰되지 않았다. 그러나 추체외로 증후
군은 유의하게 차이가 있어, 정형적 항정신병약물을 복
용하는 환자들의 60%가 benztropine을 복용한 반면 qu-
etiapine 복용 환자들은 어느 누구도 benztropine을 복
용하지 않았다. quetiapine 치료는 정형적 항정신병약
물 치료와 비교하여 전반적인 신경인지 기능과 개시력
(initiation), 언어 기억을 향상시켰고, 이 치료효과들은 
부작용이나 증상의 호전 또는 benztropine 사용과는 무
관하였다. 이 연구결과에 덧붙여 치료 6개월 이후 que-
tiapine을 복용하는 환자들은 전통적 항정신병약물을 복
용한 환자들보다 회상을 도와주는 문맥의 의미를 더 잘 
사용하였다.21) quetiapine 치료군은 또한 자유 연상 동
안에 관입(intrusion)의 횟수가 더 적었는데, 이는 아마
도 방해(interruption)를 최소화한 결과로 생각된다. 그
러므로 정형적 항정신병약물로 증상이 잘 조절되고 있
는 환자들이 quetiapine으로 약물을 교체할 경우 유의
한 신경인지적 기능의 개선을 기대할 수 있을 것으로 
생각된다. 
주의력, 언어 작동기억, 집행기능, 언어적 유창성, 운
동 수행의 측정에 있어 quetiapine 6주 치료의 효과가 
19명의 정신분열병 환자에게 시행한 개방표시 연구에서 
검증되었다.22) 연구 종결시점에서의 quetiapine의 평균 
용량은 하루 391±214 mg이었다. BPRS 전체 점수와 
BPRS 양성증상 점수로 평가하였을 때, quetiapine은 유
의미하게 전체적인 정신병리와 양성증상을 호전시켰다. 
음성증상이 감소하기는 하였지만, 이 차이는 통계적으로 
유의미하지 않았다. 이 연구 동안 추체외로 증후군이나 
지연성 운동장애에 대한 평가에서 유의미한 변화는 관
찰되지 않았다. 동시에, quetiapine 치료로 주의력과 미
세운동 수행, 작동기억이 호전되는 것으로 평가되었다. 위
에서 검토한 4편의 연구결과를 종합하면18-22) quetiapine 
치료가 정신분열병 환자의 인지 기능의 유의미한 호전
을 일으키는 것으로 검증되었다. 
 
5. 정  동 
정신분열병 환자 중 대략 60% 이상은 우울증상이 있
으며, 이 증상은 환자의 삶의 질뿐만 아니라 사회적 기
능과 직업 기능에 부정적인 영향을 미치고, 또한 자살성
공(10%)과 자살시도(30~50%)와도 밀접한 관련이 있
다.23,24) 정신분열병에서 자살과 가장 흔하게 연관되는 것
이 우울증상이기 때문에,24) 항정신병약물은 정신병적 증
상에 대한 효과뿐 아니라 정동증상에 대한 치료효과도 
요구된다. 최근 정신분열병 환자에서 우울증, 공격성, 자
살을 감소시키는데 있어 clozapine, risperidone, olanza-
pine, quetiapine, ziprasidone 등의 비정형 항정신병약
물이 치료효과가 있다는 보고가 있어 임상의사들의 관심
을 끌고 있다. 현재까지의 임상연구결과를 종합하면 clo-
zapine의 경우 자살행동을 감소시키는데 효과가 있다고 
판명되었으며, quetiapine을 포함한 다른 비정형 항정신
병약물들도 정도의 차이는 있으나 정신병적 증상뿐 아
니라 우울증상과 공격성을 향상시키는 것으로 대부분 의
견의 일치를 보고 있다.25) 
몇몇 연구에서 정신분열병 환자의 정동증상에 대한 
quetiapine의 효과가 검증되었다. Lee와 Meltzer의 연
구에서26) 기존의 임상연구결과를 분석한 결과 quetia-
pine은 haloperidol에 비해 BPRS Factor Ⅰ(신체적 관
심, 불안, 죄책감, 우울한 기분)과 Kay의 우울 요소(PA-
NSS 세부항목의 합：불안, 죄책감, 우울, 신체적 관심, 
집착)의 유의한 호전이 있었으며, 전반적으로 quetiapine
은 정신분열병과 연관된 우울증상의 치료에 haloperidol
이나 위약보다 유의한 효과가 있었다고 보고하였다. 또
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한 위약과 haloperidol을 대조군으로 저용량(하루 250 
mg)과 고용량(하루 750 mg)을 지정하여 시행한 연구
결과의 분석에서도,27) quetiapine의 경우 위약이나 halo-
peridol에 비해 하루 150 mg을 투여받은 환자군에서 정
동증상의 유의한 호전의 차이를 보였다. 저용량(하루 250 
mg)과 고용량(하루 750 mg)을 비교한 연구에서, BPRS 
Factor Ⅰ과 BPRS 정동군 점수에 있어 고용량으로 치
료받은 환자군의 반응율이 위약보다 유의하게 더 높았
다. 다기관, 이중맹검, 무작위 연구에서, 정형 항정신병
약물치료에 부분적인 반응을 보인 정신분열병 환자에서 
quetiapine(하루 600 mg)과 haloperidol(하루 20 mg)
이 비교되었다.28) 우울증상이 Kay의 Depression Fac-
tor를 이용하여 평가되었으며, quetiapine은 우울증상의 
치료에 있어 haloperidol에 비해 우월하였는데, 이 효과
는 양성증상, 음성증상, 추체외로 증후군의 호전에 의한 
것이 아니라, 우울증상에 대한 quetiapine의 직접적인 
효과의 결과였다. 
 
6. 공격성 
정신분열병은 특히 급성 정신병적 기간 동안 공격적인 
행동이 문제가 될 수 있다. 망상이 존재할 경우 폭력의 
위험도가 특별히 증가하게 된다. 예비 연구에서 비정형 
항정신병약물들이 정신병적 증상과 연관된 적개심과 공
격적 행동을 줄이는 것으로 보고되고 있다.25) 
정신분열병 환자의 공격성과 적개심을 줄임에 있어 
quetiapine의 효능이 고정용량, 위약/haloperidol 대조 
연구에서 조사되었다.27) BPRS 적개심군 점수(불안, 긴
장, 적개심, 의심, 비협조성, 흥분)를 사용하여 공격성과 
적개심이 평가되었다. 광범위한 용량 범위 내에서 que-
tiapine 치료가 위약 대비 유의미한 적개심의 향상을 가
져왔으나, halopeidol과는 유의미한 차이가 발생하지 않
았다. 이 결과들은 정신분열병 환자에서 공격성과 적개
심의 증상을 호전시키기 위해 quetiapine이 사용될 수 
있음을 시사한다. 
 
안전성과 내약성 
 
임상연구에서 가장 빈번하게 보고되는 부작용(위약 대
조군 연구에서 10% 이상 발생)은 두통(quetiapine 19% 
대 위약 18%), 졸리움(quetiapine 18% 대 위약 11%), 
현기증(quetiapine 10% 대 위약 4%)으로, 대부분 경도 
내지 중등도이며 일반적으로 약물복용 초기에 발생하였
다가 시간이 지나면서 감소되는 양상을 보인다.27) qu-
etiapine과 위약을 비교하였을 때, 부작용으로 인해 약
물을 중단하게 되는 전체 비율에는 별다른 차이가 없
다.27) 임상 연구에서 quetiapine의 일반적인 내약성은 
우수한 편이다. 
 
1. 추체외로 증후군 
위약대조 연구에서 quetiapine에 의한 추체외로 증후
군의 발생은 quetiapine의 전체 치료 용량 범위 내에서 
위약과 유의한 차이가 없었다.27) 추체외로 부작용을 경
감시키기 위해 추체외로부작용 경감약물을 처방받은 환
자비율을 비교한 경우도 quetiapine 투약군은 위약군과 
유의한 차이가 없었으며(12.6%：8.6%), 이들 환자도 
교체 이전의 항정신병약물에 의한 추체외로 증후군으로 
인해 약물을 처방받았을 가능성이 매우 높다. quetia-
pine 고정용량 연구에서 추체외로 증후군의 발생율은 
haloperidol을 투여받은 환자에 비해 유의미하게 더 낮
았다.2) 결과적으로 임상연구에서 quetiapine은 용량과 
관계없이 추체외로 증후군의 발생율이 위약과 유의한 차
이가 없다고 결론지을 수 있다. 이 위약 수준의 추체외
로 증후군 발생율이 quetiapine을, 용량의존적으로 추체
외로 증후군이 발생하는 것으로 알려진 risperidone, 
olanzapine, ziprasidone과 차이가 나게 해 준다.29) 결
론적으로 quetiapine은 비정형 항정신병약물 중 cloza-
pine과 함께 추체외로 부작용 면에서는 가장 우수한 약
물이라고 볼 수 있다. 
 
2. 프로락틴과 성기능 
일반적으로 항정신병약물은 도파민 차단작용으로 인
해 고프로락틴혈증을 유발할 수 있고 이는 약물 비순응
의 중요한 원인 중 한가지이다. 현재까지의 임상연구결
과를 종합하면 quetiapine은 clozapine과 함께 치료용량 
범위내에서 프로락틴 증가가 가장 없는 비정형 항정신병
약물로 분류될 수 있다. 3편의 임상 연구 결과를 분석한 
보고를 보면,30) 3편의 임상연구에서 사용된 quetiapine
의 모든 용량에서 6주간의 치료 이후에도 혈중 프로락
틴 농도에 대한 영향이 위약과 유의한 차이가 없었다. 
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3. 체중증가 및 당뇨 
최근 체중증가는 비정형 항정신병약물과 관련된 부작
용으로 사회문화적 상황과 맞물려 주목을 받고 있다. 이
는 특히 내과적 합병증과 약물 비순응과 연관된 부작용
이다. 이 부작용은 비정형 항정신병약물 간에도 상당한 
차이가 있다.31,32) 6주간의 임상 연구에서 quetiapine 투
여 이후 중등도의 체중 증가(2.08 kg)가 관찰되었다.33) 
그러나, 1년 이상 장기 투여시에는 quetiapine으로 인한 
체중 증가는 0.41 kg에 불과하였다.32) 이 결과들을 이
전에 출간된 다른 항정신병약물에 대한 연구결과와 비
교해 보면, quetiapine이 체중증가의 측면에서 좀 더 만
족할만한 결과를 보인다고 할 수 있다. quetiapine만을 
투여받는 정신분열병 환자들을 대상으로 한 개방표지 대
조군 연구와 개방표지 비대조군 연구가 있었다.32) 563
일간의 평균 치료기간 동안 치료받은 178명의 환자들
의 평균 체중 증가는 0.41 kg이었다. 단지 1%의 환자
들이 체중 증가로 약물을 중단하였고, quetiapine 단독
치료로 인한 체중증가는 용량이나 성별과는 별다른 관
계가 없었다. quetiapine은 좀 더 만족할만한 체중 변화
를 일으키거나 체중을 정상화하는 효과를 갖는 것 같은
데, 저체중 환자(BMI<18.5 kg/m2)에서는 체중의 상승
을 일으키고 심각하게 비만한 환자(BMI≥35 kg/m2)에
서는 체중의 감소를 일으키는 성향이 있는 것 같다. 이 
분석을 통해 quetiapine으로 인한 장기적인 체중변화는 
많지 않다고 결론내릴 수 있다. 그러나 일반적으로는 
quetiapine으로 인한 체중증가는 clozapine, olanzapine
보다는 적으나 risperidone보다는 많은 것으로 생각되고 
있다. 
체중증가와 관련하여 과연 비정형 항정신병약물이 당
뇨를 유발하는지 당뇨의 위험성을 높이는 지에 대해서
는 관심을 끄는 부분이다. 그간의 역학 연구결과를 보면 
일반적으로 고혈당과 2형 당뇨가 정신분열병 환자에서 
일반인구보다 더 흔한 것으로 알려져 왔다.34) 최근 수많
은 보고에서 비전형적 항정신병약물이 고혈당과 당뇨와 
연관된다고 알려졌다.35,36) 현재까지 알려진 증거들을 통
해 비전형적 항정신병약물들이 정신분열병 환자에서 당
대사에 영향을 미치고 당뇨를 일으킬 가능성이 높다고 
알려졌다.36) 현재까지의 결론은 비정형 항정신병약물이 
직접적으로 당뇨를 유발시킨다는 직접적인 증거는 없으
나 가능성은 있을 것으로 생각하고 이에 대한 연구가 
진행중이다. 간접적으로는 체중증가 등이 당뇨의 위험성
을 증가시키거나 당뇨의 유전적 소인을 가진 환자에서 
당뇨발병을 앞당길 수 있다고 생각된다. 따라서 당뇨의 
가족적 소인이 있거나 당뇨의 위험인자가 있는 환자에
서 quetiapine 등의 비정형 항정신병약물 사용은 피하는 
것이 좋고, quetiapine 투여 후 체중증가가 현저한 경우
는 주기적으로 당뇨에 대한 평가를 하는 것이 좋다. 
 
4. 심혈관계 
quetiapine을 포함한 항정신병약물들은 기립성 저혈
압을 일으키며 특히 초기 적정기간 중에 더 심한 편이
다. 이 증상들은 α1 길항 효과에 의한 것으로 생각된다. 
기립성 저혈압과 혼절의 위험도는 적절한 수분 공급과 
quetiapine의 용량 적정을 권장대로 준수함으로써 최소
화될 수 있다. 일부 비정형 항정신병약물들을 포함한 약
물들은 QT 기간의 연장을 포함한 심전도 변화를 일으
킬 수 있다. 이 위험도는 본질적으로 비정형 항정신병약
물보다 thioridazine이나 droperidol과 같은 약물의 경우 
더 높다.37) 이 QT 기간의 연장은 약물 유발 부정맥이
나 설명되지 않는 급사를 일으킬 수 있다. QT 기간이 
심박동수에 영향받기 때문에, 보통 수정되어 QTc라고 
불리운다. 임상 연구에서 quetiapine을 투여받은 환자들
의 심전도 기록을 재고하였을 때, QTc 기간의 평균 변
화는 거의 없었으며 quetiapine의 혈중 농도와 QTc 기
간의 변화 사이에도 아무 관련이 없었다.27) 항정신병약
물과 QTc 연장을 재고할 때, quetiapine의 치료와는 관
련이 적다고 할 수 있다.38) 
비정형 항정신병약물인 ziprasidone의 QTc 연장의 가
능성에 대한 FDA의 관심 때문에, Pfizer 회사는 Study 
54라는 임상연구를 수행하였다.39) 164명의 정신분열병 
환자를 대상으로 한 이 개방표지 연구에서 QTc에 대한 
다양한 항정신병약물의 효과가 검증되었다(haloperidol 
15 mg, olanzapine 20 mg, quetiapine 750 mg, riperi-
done 16 mg, thioridazine 300 mg, ziprasidone 160 
mg). 평균 QTc 기간이 cytochrome P450 억제자의 유
무와 함께 Bazett의 공식에 의해 계산되었다. QTc 기간
의 심각한 연장이 유일하게 thioridazine이 대사성 억제
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자와 함께 사용될 때에만 관찰되었다(연구 완료 이후 
FDA에 의해 black box 경고가 주어졌다). ziprasidone
이 가장 높은 QTc 연장을 보였음에도 비정형적 항정신
병약물들은 임상적으로 유의미한 QTc의 연장을 가져오
지 않았다. 대부분의 환자에서 435 millisecond 미만의 
QTc 연장이 유발되나 정상범위를 벗어나지는 않는다. 
 
5. 기타부작용 
 
1) 수정체 혼탁 
백내장 형성과 연관된 잠재적인 위험도가 일부 전통적 
항정신병약물(thioridazine, chlorpromazine)40)이나 연
령 증가, 고혈압, 당뇨, 흡연, 음주, 식이 결핍, 외상 등
과 연관된다.41) 비글 개를 대상으로 한 전임상연구에서
는 6~12개월 동안 약물을 사용한 이후 quetiapine과 
백내장 사이에 연관 가능성이 있을 수 있다고 보고되었
다.42) 그러나 이 연구에서 동물에 투여된 quetiapine의 
용량은 체중대비 인간에서 권장되는 최고 용량의 4배였
다. 1997년 9월 인증을 받은 뒤 2002년 1월까지 
quetiapine은 세계적으로 30만명 정도의 환자에게 처방
되고 있다(AstraZenenca Pharmaceutical 자료 참조). 
이 기간 동안 quetiapine을 복용하였던 환자에서 수정
체 이상은 매우 드물었다(10만명당 1명 이하 발생으로 
정의할 때). quetiapine과 수정체 변화 사이의 인과 관
계가 확실하지 않음에도, 수정체 변화의 가능성이 배제
될 수는 없다. 그러므로 슬릿 램프나 다른 적절한 예민
한 검사들을 통해 백내장 형성을 탐지하기에 적합한 방
법으로 수정체를 검사하는 것이 quetiapine 치료 초기
에 권장되며, 이후에 장기적인 투여를 할 경우 매 6개월
마다 검사하도록 한다. 
 
2) 간효소 
증상이 없으며 일시적이고 가역적인 혈중 transminase
의 증가(일차적으로 aspartate transaminase[AST])가 
임상 연구에서 quetiapine으로 치료받는 환자에서 관찰
되고 있다.27) 위약대조 연구에서 정상범주 상한선의 3
배 이상 간효소가 증가된 환자의 비율은 quetiapine의 
경우 약 6%였으며 위약의 경우 1%였다.43) 이 간효소 
증가는 보통 치료 첫 3주 동안 발생하였으며 지속적인 
치료시 치료 이전 수준으로 회복된다.27) 
 
요     약 
 
약물 순응도는 정신분열병 환자의 재발방지와 장기적 
치료의 결과에 중요한 영향을 미친다. 따라서 치료효과 
자체가 동일하다는 가정하에 최소한의 부작용을 지닌 
항정신병약물이 가장 바람직하다. 정신분열병 환자에서 
정신병적 증상의 치료에 quetiapine의 효능, 안전성, 내
약성이 수많은 무작위, 이중맹검 임상 연구에서 조사되
었다. 
정신분열병 환자에서 quetiapine은 BPRS 전체 점수
와 BPRS 양성증상 점수, SANS 점수, PANSS 점수, 
CGI의 유의한 호전을 보인다. 무작위, 이중맹검 임상연
구에서 quetiapine은 위약에 비해 유의한 항정신병효과
를 보였으며, haloperidol이나 chlorpromazine과 상응할
만한 또는 우월한 정신병적 증상의 호전을 가져왔다. 개
방임상연구에서 quetiapine의 1년 이상 장기간 유지되
었다. quetiapine은 인지, 정동, 불안, 공격성과 같은 다
양한 정동 증상 영역에서도 유의한 효과가 있었다. 
모든 연구들이 추체외로 증후군이나 고프로락틴혈증을 
quetiapine이 최소한으로 일으킨다고 보고하고 있다. 임
상 연구에서 250~750 mg의 용량범위의 quetiapine 치
료 시 추체외로 증후군의 발생율은 위약에 비교하여 다
르지 않았다. 다른 안전성의 측면에 대해서 장기적인 체
중 증가는 다른 항정신병약물에 비해 더 낮았다. 당뇨 
발생 가능성도 다른 항정신병약물에 비해 낮다. 백내장
과 quetiapine 치료 사이의 인과관계는 확실하지 않으
며, quetiapine 치료는 임상적으로 유의미한 QTc 연장
과 무관하다. 전체적으로, quetiapine은 정신분열병 환자
의 치료에 있어 유의한 항정신병효과를 가지면서 우수
한 내약성과 안전성을 가진 비정형 항정신병약물이다. 
 
중심 단어：비정형항정신병약물·Quetiapine·정신분
열병. 
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